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Гликопротеин-Р (Pgp) - АТФ-зависимый белок-транспортер, участвующий во всасыва-
нии, выведении и распределении лекарственных веществ его субстратов [1].
Цель настоящего исследования - изучить влияние прогестерона на активность Pgp в экс-
перименте in vivo.
Материалы и методы. Работа выполнена на 23 кроликах-самках породы шиншилла. Пер-
вой группе животных была проведена «ложная операция»; второй группе выполняли
овариоэктомию; третьей и четвертой группе проводили овариоэктомию и с 15 сут после
операции перорально вводили прогестерон в дозах 2 мг/кролик и 15 мг/кролик соответ-
ственно [2,3]. За 7 дней до начала исследования, на 14, 28 и 42 сут после оперативного
вмешательства у кроликов всех групп определяли функциональную активность Pgp по
анализу фармакокинетики его маркерного субстрата фексофенадина методом ВЭЖХ и
сывороточные концентрации половых гормонов (прогестерона, эстрадиола, тестостерона)
радиоиммунным методом.
Результаты. Овариоэктомия у кроликов породы шиншилла приводила к снижению функ-
циональной активности белка-транспортера Pgp, что проявлялось изменением фармако-
кинетики его маркерного субстрата-фексофенадина: повышением максимальной концен-
трации (Сmax), площади под фармакокинетической кривой концентрация-время (AUC0-
t) и снижением общего клиренса (Cl). Введение прогестерона в дозе 2 мг/кролик в те-
чение 28 дней на фоне овариоэктомии повышало функциональную активность Pgp по
сравнению с показателями серии овариоэктомии, однако активность белка-транспортера
оставалась сниженной по сравнению с исходными данными. Применение прогестерона в
дозе 15 мг/кролик на фоне овариоэктомии повышало функциональную активность Pgp по
сравнению с показателями серии овариоэктомии, восстанавливая активность белка-транс-
портера до показателей интактных животных.
Таким образом, в опытах in vivo прогестерон является индуктором белка-транспортера
гликопротеина-Р.
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